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RESUMEN

Aproximadamente hasta 30 % de todos los pacientes con cancer de colon,
intervenidos con intencién curativa, presentaran enfermedad recurrente, la cual puede
provocar la muerte o motivar nuevos tratamientos con alto grado de morbilidad, sin
que se haya logrado definir un modelo efectivo sobre la conducta a seguir, habida
cuenta que aln no existen criterios uniformes con respecto a su prevencion,
tratamiento y seguimiento posoperatorio luego de la cirugia inicial, por cuanto se
desconocen las posibilidades reales de supervivencia y las causas asociadas a la
mortalidad. Sobre la base de tales reflexiones, se revisé la bibliografia pertinente
sobre algunas cuestiones elementales al respecto.
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ABSTRACT

Approximately up to a 30% of patients with colon cancer, surgically treated with
healing aims, will have a recurrent disease, which can cause death or motivate new
treatments with high morbidity degree, without achieving yet a definite and effective
model on the behaviour to be followed, taking into account that there are no uniform
approaches with regard to its prevention, treatment and postoperative follow-up after
the initial surgery, so that the real possibilities of survival and the causes associated
with mortality are ignored. On the bases of such conclusions, the pertinent literature
was reviewed on some elementary questions in this respect.
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INTRODUCCION

Se considera que el cancer colorrectal llegara a ser la neoplasia mas frecuente en el
siglo XXI, puesto que constituye un problema sanitario de gran magnitud, debido a las
altas tasas de morbilidad y mortalidad.* > Su desarrollo es posiblemente la
consecuencia de una serie de hechos que se inician con una mutacidén o un proceso
similar y sigue con fendmenos de progresién, donde pueden influir factores genéticos y
ambientales. Los primeros han podido ser determinados a partir tanto del sindrome
hereditario de la poliposis familiar como del no ligado a poliposis; 2 de los segundos,
aungue se han llevado a cabo multiples estudios sobre su influencia en la aparicion del
cancer, no se ha definido bien su participacion en el proceso.
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Asimismo, el predominio de la enfermedad en algunas regiones del mundo como
Europa, América Yy ciertas areas del Caribe, hace suponer que ciertos habitos
alimentarios pudieran incidir marcadamente en su desencadenamiento, entre los
cuales se destaca la dieta rica en grasas y pobre en fibras vegetales, probablemente
por la formacion de carcindgenos a partir de los esteroles neutros o por el aumento de
acidos biliares libres estimulados por las grasas dietéticas, lo que ademas modifica la
flora bacteriana y conduce al incremento relativo del nimero de anaerobios, en
particular clostridios y bacteroides, capaces de transformar los acidos biliares y el
colesterol en metabolitos potencialmente iniciadores de la neoplasia.?

Existen diversos criterios en torno a que la colecistectomia en mujeres representa un
riesgo de cancerizacién colénica en los 15 afios siguientes a la intervencién, por la
modificacion de la fluidez biliar en el intestino, aunque se atribuye importancia al
estrefiimiento como factor predisponente.* ®

Se sabe que existen grupos con riesgo elevado de padecer esta neoplasia, entre los
que figuran los pacientes con adenomas colorrectales, afecciones inflamatorias
crénicas del intestino y poliposis familiar,®® asi como los que tienen antecedentes
familiares de cancer digestivo o en otras localizaciones, y padecen enfermedades que
evolucionan con inmunodeficiencias. La edad no deviene un factor relevante antes de
los 40 afios en individuos no predispuestos; sin embargo, después de haberlos
cumplido, el riesgo aumenta hasta duplicarse su incidencia en cada década.’

Alrededor de 95 % de los canceres colénicos son adenocarcinomas, aunque pueden
aparecer igualmente el carcinoma transicional, el carcinoide y el indiferenciado, entre
otros; todos ellos en minima proporcion.'® Su forma de presentacién consiste
generalmente en una lesién in situ que no se diagnostica en dicha etapa, bien sea por
falta de pesquisa o porque el paciente rehtye al facultativo. Cuando lo hace, puede
presentarse la llamada estenosis en anillo de servilleta, por crecimiento anular en el
colon izquierdo o similar a una masa polipoidea exofitica en el derecho.®

CANCER DE COLON RECURRENTE

Segun el diccionario de términos oncolégicos del Instituto Nacional del Cancer de los
Estados Unidos de Norteamérica (NCI, por sus siglas en inglés), * el cancer recurrente
se define como aquel que ha regresado después de un periodo de tiempo durante el
cual no podia ser detectado y puede retornar al mismo sitio del tumor original
(primario) o a otro lugar del cuerpo. Por su parte, la recurrencia es la reaparicion del
tumor en el mismo sitio del original (primario) o en otro de la anatomia, después de
que aparentemente habia desaparecido, en tanto que la recidiva es la recurrencia en el
mismo sitio del tumor primario y no en otra localizacion diferente, la que puede
corresponder a la linea de la sutura del intestino. En otras palabras, todas las recidivas
son recurrencias, pero no todas las recurrencias son recidivas.

Como se conoce, la lesidon tumoral maligna de naturaleza epitelial presente en la
mayoria de los pacientes con cancer de colon es el adenocarcinoma, razén por la cual
esta resulta la mas comun en los casos de recurrencia tumoral. Aqui se impone
recordar que en cuanto a esta Ultima, la variedad histoldgica del tumor primario tiene
que ser la misma que la del original, pues de no ocurrir asi se trata entonces de la
apariciéon de una nueva neoplasia.® **
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Respecto al cancer de colon recurrente, contrario a lo que sucede con el primario, no
han podido identificarse factores de riesgo que permitan definir con certeza cuales de
los pacientes operados con intencion curativa tendrian mas posibilidades de
experimentar una recurrencia.'® **

No se podria hablar de cancer de colon recurrente sin mencionar algunos aspectos
béasicos de la enfermedad inicial del proceso. Valdria la pena reflexionar acerca del
hecho de que la Unica forma de evitar la presencia de ese tipo de tumor, seria
prevenirlo en los grupos de riesgo aceptados hoy dia y, por otro lado, detectar
tempranamente a los afectados; sin embargo, en dichos grupos se encuentra apenas
23 % de los casos de cancer colorrectal, de manera que si la deteccién selectiva o
precoz de la neoplasia se limita solamente a esta poblacién con alto riesgo, pasarian
inadvertidos la mayoria de los tumores colénicos.® >’

El pronéstico del cancer de colon estéa relacionado con el grado de penetracion del
tumor a través de la pared intestinal y la presencia de infiltraciéon ganglionar, neural y
vascular o no. La cirugia convencional o videolaparoscépica es el tratamiento curativo
para esa afeccioén localizada en el intestino en 50 % de los casos, pero la posibilidad
curativa atribuible a una nueva cirugia del tumor recurrente se reduce a 10 o 20 %.

Por otra parte, el seguimiento posoperatorio adecuado de los pacientes intervenidos de
cancer colénico con intencién curativa, resulta fundamental para reconocer
tempranamente la recurrencia.'?** La radioinmunodeteccién con antigeno
carcinoembrionario monoclonal puede hacer sospechar la reaparicion de la
enfermedad, a la vez que existen ensayos clinicos donde se recomienda la terapia
génica y se intenta concebir una clasificacion molecular de esos tumores para predecir
aquellos que recurren en el higado u otras localizaciones.*®

ASPECTOS CAUSALES

Al igual que los virus de la hepatitis se encuentran asociados al cancer de higado y la
infeccién por Helicobacter pylori a la produccién de un tumor gastrico, una bacteria
causante de diarreas en nifios y adultos podria estar detras de algunos casos de
neoplasia de colon. Este es el hallazgo publicado recientemente en la prestigiosa
revista Nature Medicine, encontrado por un equipo de investigadores dirigidos por
Cynthia Sears, *® ' especialista en enfermedades infecciosas de la Universidad John's
Hopkins de Estados Unidos de Norteamérica, citado por Valerio M. *’

Hace aproximadamente 2 décadas, algunos autores *° identificaron en un campo de
refugiados de Tailandia, donde los menores presentaban frecuentes cuadros diarreicos,
que estos eran causados por Bacteroides fragilis (Enterobacter fragilis ) al beber agua
contaminada. Se calcula que este microorganismo vive en 25-30 % de los intestinos
de las poblaciones adulta e infantil y que aunque en la mayoria de sus integrantes no
provoca manifestaciones clinicas, en otros casos segrega una toxina especifica para las
células de la mucosa intestinal, causante de diarreas y trastornos inflamatorios. Al
respecto, hace pocos afios, algunos investigadores turcos descubrieron que hasta 40 %
de los pacientes con cancer de colon portaban el mencionado germen en esa porciéon
del tubo digestivo.

Un equipo médico estadounidense, en colaboraciéon con el Centro de Medicina
Tradicional de Taiwan, experimentd con ratones que tenian un gen promotor del
cancer colorrectal, el lamado APC. Los animales inoculados con una cepa toéxica de
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Bacteroides fragilis, sufrieron diarreas e inflamacion intestinal, pero a las pocas
semanas aparecieron varios tumores que poblaban todo el colon de estos, atribuible a
que presentaban niveles inusualmente elevados de varias proteinas conocidas por
inflamar los tejidos (como pStat3 y Th17).*® '’ Ninguno de estos problemas se produjo
en otros roedores infectados con un subtipo de la bacteria incapaz de generar la
toxina.

Aunque adn no se conoce exactamente lo que ocurre en el intestino humano,

Sears et al *® no descartaron que la bacteria sea capaz de ocasionar una inflamacion
tisular crénica, que acabe por abrir la puerta a la malignizacion de las células y, a la
postre, a la aparicion del cancer. De ser cierta su suposicion y segun ella misma
augura: "Podriamos estar ante el Helicobacter pylori del cancer de colon".

Actualmente se dispone de los resultados de humerosos trabajos donde se busca
evaluar diferentes factores relacionados con la apariciéon de cancer de colon, entre los
cuales, como ya se expuso, sobresalen los hereditarios y ambientales, asi como los
procesos morbosos preexistentes.?!%!! Como plantea el doctor Arthur Schatzkin,
director de la Oficina de Epidemiologia Nutricional del Instituto Nacional del Cancer
(NCI, por sus siglas en inglés) y principal investigador del estudio clinico para la
prevencion de pdélipos: “El podlipo es el punto en el que podemos intervenir para evitar
el cancer colorrectal”. ?

Varios autores © " 18 1° han realizado diversos estudios clinicos no solo para determinar
si el cambio dietético puede evitar que esas personas presenten mas poélipos, sino para
reducir el riesgo de aparicién de cancer colorrectal y, a la vez, tratar de explicar las
diferencias encontradas en algunas regiones del mundo, tales como Estados Unidos de
Norteamérica, Canada, Nueva Zelanda, Dinamarca y Suecia, entre otras, donde la
incidencia de este tipo de neoplasia es alta en comparacion con la escasa estadistica
correspondiente a India, Sudamérica y Africa, lo que les hace suponer que estos
héabitos alimentarios pudieran actuar como factor desencadenante.

A pesar de ello, los resultados de los cambios dietéticos no fueron los esperados. De
cualquier forma, los investigadores del NCI * se refieren al hecho de que mantener una
alimentacién baja en grasa animal, alta en cereales enteros y rica en frutas y vegetales
puede mejorar la salud en general, pero no repercute especialmente sobre la curacion
del cancer colorrectal.

El Instituto Canario de Investigacion del Cancer (ICIC) ?° ha informado una técnica que
permite detectar la capacidad de trasmisién de la mutacion genética causante de la
neoplasia colénica hereditaria. El procedimiento consiste en extraer el ADN de una
muestra de sangre, donde se estudian los genes cuya modificacién de la secuencia
nucleotidica estable provoca la enfermedad.

Hoy dia se estima que aproximadamente 5 % de los pacientes con cancer (1 de cada
20), ha heredado esa condicion. El de colon representa 6 %, distribuido en 5 % los no
polipésicos y 1 % los polipésicos; 2 © ?° en el primero de estos se estudia un gen y en
el segundo 3. El mecanismo exige una técnica de amplificacion de una parte del gen,
del que se hacen muchas copias para tratar de hallar la mutacion responsable del
desarrollo de la enfermedad cancerigena.

Con respecto a la transmisiéon de la mutacidén genética, la posibilidad de que un
descendiente de alguien que también la sufre es de 50 %, lo cual no supone que vaya
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a presentar inevitablemente la afeccién, sino que hereda una probabilidad mayor de
padecerla.

Aunque esta técnica aun no se aplica en los hospitales publicos, podria proporcionar
enormes beneficios, puesto que permitiria establecer controles mas frecuentes en el
caso de las personas que sufren la mutacion y evitaria la incertidumbre en las que
pese a pertenecer a una familia con varios miembros afectados por cancer de colon
hereditario, al no presentar esta caracteristica genética, corren el mismo riesgo de
padecer la enfermedad que el resto de la poblacion. %°

Los profundos conocimientos actuales sobre la evolucidon de los procesos neoplasicos
han establecido que muchos tumores se generan por una alteracion cromosémica, que
les confiere determinadas caracteristicas.® * 8 Asi, la inactivacién del gen APC en el
cromosoma 5 generalmente da inicio a la formacién de tumores colorrectales y la del
gen TP53 en el cromosoma 17p, a la transicion de adenoma a carcinoma; en tanto, la
de otros genes tumorales supresores en cromosomas distintos, incluidos los
cromosomas 8 y 18, podria ejercer una importante funcién en la progresion
neoplasica, especialmente en lo que se refiere a su asociacién con las metastasis.

Algunos estudiosos del tema intentan demostrar la relacidon existente entre este
desequilibrio alélico y la recurrencia del cancer colorrectal; sin embargo, en la mayoria
de las neoplasias malignas del colon no se ha confirmado un origen genético, por lo
cual se consideran esporadicas, aunque se ha comprobado incuestionablemente que en
la patogenia del cancer colorrectal intervienen factores genéticos, tales como los que
aparecen en la poliposis familiar hereditaria, los sindromes de Lynch I y 1l y el cancer
hereditario del colon no polipoideo. 2! Estas afecciones con alteraciones genéticas se
diferencian en los aspectos siguientes:

En la poliposis familiar hereditaria se presentan mas de 100 adenomas distribuidos en
colon y recto, formados a partir de una posible alteracién del cromosoma 5Q21 APC,
pero aunque en los sindromes descritos por Lynch pueden aparecer esas lesiones
benignas, siempre seran menos de 100. En el de Lynch I, el cancer se localiza en el
colon derecho y es autosémico dominante; en el de Lynch Il, el tumor aparece en
cualquier parte del colon, se acompafia de procesos neoplasicos en otras
localizaciones, resulta también autosdmico dominante y se debe posiblemente a una
alteracion del cromosoma 18. Por el contrario, el carcinoma hereditario del colon no
polipoideo nunca esta precedido por adenomas.

De hecho, en el origen del cancer colorrectal se han vinculado varios genes que se
asocian sin un orden fijo, pues la acumulacion de los cambios se considera lo
primordial. Estos genes se clasifican en 4 categorias: ' ©

1. Protooncogenes: k-ras, src y c-myc

2. Genes de supresion tumoral: APC (poliposis adenomatosa del colon), DCC (supresor
del cancer del colon), p53, MCC (mutado en el cancer de colon) y DPC4

3. Genes de mal emparejamiento: hMSH2

4. Genes modificadores del riesgo: fosfolipasa A, COX2 (ciclo-oxigenasa 2) y CD44v
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Por otro lado, factores genéticos son también desencadenantes de la mayor incidencia
de cancer colorrectal en pacientes con antecedente familiar de este tipo de tumor o de
adenomas, o antecedente personal de cancer de ovario, endometrio y mamas, asi
como de adenomas en colon y recto.® *°

En un sentido mas abarcador, algunos estudios retrospectivos donde se ha buscado
predecir factores de riesgo inicial en pacientes con cancer de colon, que luego podrian
asociarse a recurrencias, han revelado que las transfusiones peroperatorias perjudican
el pronéstico de los afectados por cancer colorrectal, dado a que la necesidad de
utilizar transfusiones alogénicas después de la reseccion de la neoplasia es un
indicador que apunta hacia la reaparicién del tumor; sin embargo, otra investigacion
multicéntrica, no proporcioné resultados favorables en cuanto a beneficios de
autotransfusiones en comparacion con las alogénicas.??

EXAMENES DE DIAGNOSTICO

Las investigaciones realizadas para detectar estadios tempranos de neoplasia de colon
0 polipos premalignos en pacientes asintomaticos incluyen: tacto rectal, sangre oculta
en materia fecal y colonoscopia. A tales efectos, investigadores del Centro de
Inmunoensayo de La Habana desarrollaron una prueba rapida para localizar
especificamente sangre humana oculta en las heces; importante indicador de la
probable presencia de cancer colorrectal y otros trastornos en el tracto digestivo. El
mencionado examen fue validado en un estudio que incluy6é a 7 450 adultos mayores
de 50 afos, de ambos sexos, en 2 municipios de la provincia de Santiago de Cuba y
otro de Mayabeque.?®

Del total de personas estudiadas con el diagnosticador SUMASOHF, basado en el
empleo de la tecnologia SUMA, 662 mostraron resultados positivos reiterados. Una vez
remitidos a consultas especializadas de gastroenterologia, donde se les realizaron otras
pruebas, pudieron confirmarse 555 afecciones del tracto digestivo, de las cuales 14
correspondieron a cancer de colon y 78 a pélipos adenomatosos y colitis ulcerativa.
Precisamente, como la mayoria de las neoplasias colorrectales se producen a partir de
estos tipos de lesiones precancerosas, su descubrimiento precoz permite eliminarlas
antes de que se malignicen en forma de un tumor.

La mencionada técnica tiene el registro sanitario establecido y el Centro de
Inmunoensayo puede suministrar los dispositivos y reactivos necesarios para su
progresiva introduccion en el sistema nacional de salud, sobre todo en lo referido a su
uso para la pesquisa activa del cancer de colon.

Segun el grado de diferenciacion tumoral,?* 2° que reviste gran importancia desde los
puntos de vista terapéutico y prondéstico, los adenocarcinomas se clasifican en:

- Bien diferenciados: caracteristicas histoldgicas parecidas a las del epitelio normal
- Moderadamente diferenciados: intermedio entre el bien y el poco diferenciado

- Poco diferenciados: constituido por células pequefias de escaso citoplasma y con
caracteristicas histoldgicas apenas semejantes a las del epitelio normal del colon



MEDISAN 2015;19(6):800

Los adenocarcinomas bien y moderadamente diferenciados, como conservan una parte
de los tejidos normales de la mucosa del colon, segregan 2 subtipos de mucus: el
coloide, productor de gran cantidad de mucina, y el de células de anillo de sello,
cuando estas presentan una burbuja mucinosa en su interior. El adenocarcinoma
escirroso se caracteriza por tener escasas glandulas y estar constituido
predominantemente por tejido fibroso desmoide. Alrededor de 85 % de los
adenocarcinomas resultan moderadamente diferenciados, pero los carcinomas
indiferenciados son los de peor prondstico, por su mayor tendencia a provocar
metdastasis ganglionares y a distancia.

En el carcinoma epidermoide, que es raro y se localiza generalmente en la union
anorrectal -- por lo cual se denomina cloacogénico --, se observan puentes
intercelulares y queratina; pero cuando ademas presenta glandulas, estas
corresponden a la variedad adenoescamosa. Los linfomas, en cualquiera de sus
variedades, son infrecuentes, mientras que los tumores mesenquimatosos pueden ser
raramente de variados tipos, porque el leiomiosarcoma es el mas comun.

Entre los examenes complementarios que permiten confirmar el diagnéstico de cancer
de colon y que también se utilizan para corroborar las recurrencias figuran: & 9 2% 26

- Hemograma: casi siempre se encontrard anemia microcitica e hipocrémica por
pérdida de sangre, trastornos de la eritropoyesis, destruccion de eritrocitos por el
tumor y disminucién de la supervivencia de los hematies. Puede existir leucocitosis
como manifestacién de necrosis e infecciéon tumoral, metastasis hepaticas y
complicaciones sépticas en general.

- Eritrosedimentacion: se encuentra acelerada.

- Estudios de la funcién hepatica: se alteran en caso de metastasis o recurrencias
localizadas en el higado, particularmente las proteinas totales y fraccionadas, asi
como el coagulograma.

- Heces fecales: la deteccidn de sangre oculta en las heces resulta Gtil como elemento
de pesquisa y orienta las investigaciones hacia la confirmacion del diagndstico;
también existen otros exdmenes en materias fecales, que permiten conocer la
existencia de un cancer colorrectal como la determinacion de anormalidades del
acido desoxirribonucleico (ADN BAT 26) y de la proteina MCM2.

- Arteriografia mesentérica: puede mostrar alteraciones de los vasos relacionadas con
el tumor (desplazamiento u obstruccién de las arterias, aumento de la neoformacion
vascular o acumulacion del material de contraste en el tumor) o dependientes de
otras afecciones que deben identificarse o no en el diagnéstico diferencial (angiomas
y telangiectasias, entre otras).

- Ecografia abdominal: registra la masa tumoral colorrectal como forma hipoecogénica
o0 compleja, también la presencia de metastasis ganglionares y hepaticas, asi como
imagenes ecollcidas por ascitis (liquido libre), que pueden ser indicio de carcinosis
peritoneal.

- Hidrocolon: consiste en la observacion ecografica del colon, previamente preparado
para eliminar los residuos de su interior mediante un enema con agua o solucion
salina normal a retener. De esta forma se pueden observar nitidamente la luz y las
paredes del colon y es posible detectar defectos de lleno producidos por el tumor.
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- Ecografia endoscopica: se indica en los casos de cancer de colon y recto para
diagnosticar una infiltracién extraluminal y precisar el grado de penetracion en la
pared del 6érgano o fuera de ella.

- Ecografia transrectal: la utilizacion del transductor intrarrectal ha constituido un gran
avance en la precision del diagnéstico del cancer de recto, por cuanto posibilita
determinar la profundidad de la lesién y la aparicion de adenopatias e infiltracion de
los 6rganos vecinos.

- Tomografia computarizada (axial o helicoidal): se emplea especialmente para
determinar la invasion de las estructuras vecinas por el cancer colorrectal y detectar
metastasis en higado, mesenterio, glandulas suprarrenales, pelvis y otros érganos.

- Colonoscopia virtual: la tomografia computarizada helicoidal se ha usado junto a la
técnica digital de la realidad virtual para realizar la colonoscopia virtual;
procedimiento que ofrece grandes posibilidades para diagnosticar estas lesiones, es
bien aceptado por los pacientes al no requerir la penetracion instrumental y ha
estado ofreciendo resultados alentadores.

- Tomografia computarizada del recto: se indica para conocer si existe infiltracion
tumoral alrededor de este 6rgano, en caso de cancer rectal.

- Tomografia con emisién de positrones (PET, por sus siglas en inglés): es otro medio
tipico de la tecnologia moderna, que aun no ha demostrado diferencias significativas
en cuanto a sensibilidad, especificidad y certeza diagndstica en el cancer colorrectal,
excepto su elevado costo en relacién con la tomografia computarizada (TC).

- Resonancia magnética: la informacioén que brinda para el diagndstico del cancer
colorrectal se asemeja mucho a la obtenida mediante la TC, excepto con 2 ventajas:
no expone al paciente a los efectos de las radiaciones y puede diferenciar las
imagenes del cancer pelviano recurrente después de la cirugia, de las que
corresponden a fibrosis o un proceso inflamatorio en esa regién.

- Gammagrafia: resulta muy atil para la deteccién de metastasis hepaticas, dseas y
cerebrales. El estudio gammagrafico de estos 6rganos con tecnecio 99 permite
observar la captacion de ese isétopo en las lesiones metastasicas, con fines de
tratamiento paliativo.

- Capsula endoscoépica: es un dispositivo desechable del tamafo y la forma de una
pildora, de peso inferior a 4 gramos, hecho de material biocompatible, resistente a
los fluidos digestivos del tracto gastrointestinal, que contiene una microcamara a
color y un trasmisor de radiofrecuencia. Gracias a sus reducidas dimensiones
permite, mediante su ingestion por via oral, obtener imagenes del tubo digestivo
durante su recorrido fisiolégico a través de este. Mientras se desplaza, la
microcamara capta imagenes constantemente, el trasmisor de radiofrecuencia las
envia a unos sensores y luego a un receptor externo, adherido al cuerpo del enfermo
y en este Ultimo se registra toda la informacion. La capsula se excreta de forma
natural unas 24 horas después de la prueba. Las imagenes se trasladan a un
ordenador para ser estudiadas, establecer un diagndstico y facilitar una posible
intervencion quirdrgica en pacientes que asi lo requieran. Se ha utilizado para la
confirmacion de tumores en el tubo digestivo en general y de colon y recto en
particular.
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¢ Exdmenes endoscopicos

- Rectosigmoidoscopia rigida: este método conserva aun la ventaja de poder
acceder a la zona donde se localiza la mayoria de estos tumores y de ser util para
los procedimientos operatorios de esa regidon, aunque para fines simplemente
diagndsticos ha sido desplazada por los equipos flexibles de fibra 6ptica
(rectosigmoidoscopio y colonoscopio).

- Colonoscopia y rectosigmoidoscopia flexibles: constituyen los procedimientos
ideales para el diagnéstico de las lesiones colorrectales en general, puesto que
permiten no solamente visualizarlas en cualquier parte de estos 6rganos y
determinar su numero, tamafio aproximado, distancia del borde anal y aspecto
macroscopico, sino realizar la exéresis de tejidos y tumores pequefios y tomar
muestras mediante puncién con aspiracion y abrasion con cepillos escarificadores
para efectuar estudios citolégicos e histolégicos, respectivamente, que conducen al
diagnéstico con mayor precision y también para colocar proétesis autoexpandibles
en el tratamiento de pacientes con estenosis y fistulas.

Estos examenes se recomiendan para la deteccion de la enfermedad en personas
asintomaticas y se emplean para el seguimiento de los operados. En sentido
general, son imprescindibles para confirmar el diagndstico de los tumores
colorrectales cuando se sospecha su existencia por otros métodos y para el
hallazgo precoz en las lesiones precancerosas, tales como la colitis ulcerativa
idiopatica o granulomatosa y la adenomatosis de colon y recto; asimismo, la
colonoscopia preoperatoria en todo paciente con cancer colorrectal permite
determinar la existencia de neoplasias malignas o adenomas sincrénicos.

- Laparoscopia: deja ver el tumor y sus caracteristicas macroscopicas externas, asi
como determinar la presencia de metastasis peritoneales y viscerales, sobre todo
hepaticas, ademés de que posibilita tomar muestras para biopsia mediante
puncion o ponchamiento.

- Cistoscopia: resulta atil en el cancer del recto para detectar infiltraciéon tumoral de
la vejiga, particularmente en el hombre, pues su relacién con el rectosigmoides es
mas directa que en la mujer, donde se interponen los genitales internos entre
ambas estructuras, ademas de que posibilita extraer tejido para biopsia.

- Biopsia y citologia: estas pruebas son indispensables para establecer el
diagndstico definitivo de la existencia del cancer, de su variedad histolégica y de
su grado de diferenciacion celular, lo cual reviste gran importancia para deducir el
prondéstico e indicar el tratamiento mas efectivo. El resultado de la biopsia del
espécimen quirdrgico permite evaluar la radicalidad de la intervencién y presumir
su intencidn curativa o paliativa, determinada ademas por la estadificacion
posoperatoria de la enfermedad, con vistas a precisar el seguimiento y tratamiento
posquirdrgico.

TRATAMIENTO

El cancer de colon es una enfermedad curable mediante cirugia, la cual continda
siendo la forma primaria de tratamiento que resulta en la curacién de
aproximadamente 50 % de los enfermos; sin embargo, frente a una recurrencia
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tumoral, la ventaja de una nueva intervencién con fines curativos solo estaria
disponible para 10 a 20 % de estos pacientes.'® **

La posibilidad de exéresis del tumor primario del colon con intencién curativa, como ya
se expuso, no depende Unicamente de su localizacion anatémica, sino del grado de
penetracion en la pared del intestino y la invasiéon ganglionar, neural o vascular en el
momento de diagnosticarlo, de manera que una vez resecado, independientemente de
la técnica quirdrgica que se utiliza para cada localizacién, las probabilidades de que
reaparezca serian las mismas para todos los casos y se verian afectadas por los
mismos factores. Por otra parte, la ooforectomia como proceder quirdrgico
complementario es muy recomendada en mujeres operadas a causa de cancer de
colon primario, sobre todo de localizacién izquierda, por su alta frecuencia de
reproduccion en los ovarios. 2% %°

Actualmente, la cirugia del cancer de colon cuenta con una nueva via de acceso en
pleno desarrollo, la que al parecer superpone sus resultados a la de la convencional,
aungue con mayores ventajas: la cirugia videolaparoscoépica, sobre cuyas bondades ya
existen experiencias en intervenciones del cancer en general y del colon en particular,
pero no asi investigaciones que avalen su utilidad para eliminar las recurrencias, por lo
que esta modalidad de tratamiento quirdrgico no parece aplicable adn en estos
pacientes.?” %8

La primera reseccidon de colon asistida por via laparoscopica fue realizada por Jacobs y
Plasencia en 1990, seguida por la también primera reseccion laparoscépica totalmente
intracorpoérea ejecutada por Franklin en el mismo afio. Los conocidos beneficios de la
cirugia de invasion minima en las afecciones coldnicas representan, principalmente:
menos dolor, rapida recuperacién, corta estadia hospitaria y pronto reintegro a las
actividades normales;?° no obstante, a pesar de todas esas ventajas, varios informes
anecdoticos aparecieron en la bibliografia médica, donde se menciona la apariciéon de
implantes tumorales en los sitios de inserciéon de los trdocares, lo cual despertd un gran
interés en la comunidad quirtrgica por determinar la real dimensién del problema.*

En estudios recientes, ?® ?° la incidencia de recurrencias en las heridas por trécares
varia entre 0 y 1,3 %. Por tanto se concluye que su ocurrencia en la pared abdominal,
tanto en la cirugia laparoscépica como en la convencional, es muy semejante. Hoy en
dia se cree que las comunicaciones iniciales fueron el resultado de exceso de
manipulacion del tumor por dificultades atribuibles a la técnica quirdrgica
laparoscopica.

Habria que afiadir que algunos investigadores han encontrado mejoria de la respuesta
inmune en pacientes tratados mediante cirugia laparoscépica en comparacion con los
intervenidos de manera convencional, lo que a largo plazo pudiera repercutir en la
evitacion de recurrencias. 2% 293!

No obstante, el tratamiento quirdrgico en el caAncer de colon no siempre es realizado
en un enfermo diagnosticado previamente y con buenas condiciones generales.®? En
algunas series se refleja que entre 20 y 24 % de los pacientes necesitan ser operados
con urgencia por las posibles complicaciones. En Estados Unidos de Norteamérica,
constituye la primera causa de obstruccidn intestinal y explica 33 % de los casos de
este tipo en el Reino Unido.*® En el recto sigmoides es donde predomina la oclusién,
seguida por el colon transverso; en cambio, la perforacién, con una proporcién entre 3
y 8 %, prevalece en el colon derecho. Resulta obvio, entonces, que esas condiciones
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influyen en los peores resultados obtenidos en estos enfermos e incrementan la
posibilidad de recurrencia.

Aunque hoy dia el tratamiento de personas que padecen una enfermedad avanzada se
realiza con fines paliativos. En la Ultima década se han producido algunos avances en
el conocimiento de los mecanismos moleculares que subyacen en el desarrollo y
progresion del cancer, lo cual ha permitido ejecutar nuevas intervenciones terapéuticas
de anomalias moleculares especificas. Entre los numerosos farmacos se encuentran los
anticuerpos monoclonales, que poseen exquisita especificidad y baja toxicidad. Por otra
parte, la identificacién de las dianas bioldgicas para el tratamiento de pacientes con
cancer ha posibilitado la elaboracién de novedosos medicamentos, entre los que
sobresalen el Bevacizumab® y el Cetuximab®, cuyos resultados posibilitan vislumbrar
que estos productos ocuparan un lugar clave en la terapia no solo de quienes
presentan procesos morbosos avanzados, sino también de las recurrencias.?* 3°

Miles de trabajos publicados e innumerables ensayos clinicos en curso y resultados
iniciales alentadores, sugieren que la terapia génica podria ser la estrategia mas
relevante para el tratamiento del cancer, a lo que no escapa el de colon. Desde finales
de la pasada centuria, el Instituto Nacional del Cancer de los Estados Unidos concluyé
un estudio de 5 afios, inscrito como K25, CA089867, el cual intentd desarrollar un
modelo para la clasificacion molecular de las neoplasias de colon, que permitiera
definir, segun las variedades en la expresidon genética, el variable “comportamiento”
bioldgico de los tumores eliminados en primera instancia con cirugia, de aquellos que
luego recurren en el higado u otras localizaciones y producen la muerte.?* De igual
forma, el proyecto conocido como R01, CA091980 evallda la funcién del
Recepteurd ™ Origine Nantais (RON, por sus siglas en francés), en la progresion y
aparicién de metastasis y recurrencias en el cancer de colon.®®

La inmunoterapia ha demostrado hasta el momento una eficacia tan alta en el
tratamiento del cancer, que ha sido llamada la cuarta arma terapéutica.®’

En Cuba, se encuentran en desarrollo varias lineas alternativas o no convencionales
para tratar a pacientes con cancer, que han sido utilizadas en casos de recurrencia
tumoral, sin que sus resultados puedan ser evaluados en su total dimensién por falta
de estudios al respecto. En décadas pasadas, algunas entidades cubanas, entre ellas
el Centro de Quimica Farmacéutica, hicieron un estudio riguroso de un preparado
antioxidante extraido de la corteza del mango, conocido como Vimang®. Durante 6
afos se estudié a 300 pacientes (123 con neoplasia) y los resultados mostraron una
respuesta favorable en cuanto a calidad de vida y mejoria de parametros clinicos en
87,5 % de los enfermos.*

Un aspecto de especial relevancia en el tema del cancer de colon recurrente lo
constituye el seguimiento posoperatorio de los pacientes. Después del tratamiento, las
evaluaciones periddicas pueden conducir a la pronta identificacion y control de la
enfermedad que reaparece; sin embargo, el impacto de tal seguimiento en la
mortalidad general se ve limitado por la proporcién relativamente pequerfia de
afectados en quienes se localizan recurrencias potencialmente curables. Hasta la fecha
no ha habido pruebas aleatorias a gran escala que documenten la eficacia de un
programa estandar de seguimiento posoperatorio.*?**

La recurrencia después de la cirugia es un problema principal y, a menudo, la causa
definitiva de muerte. El prondstico del cancer del colon esta claramente relacionado
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con el grado de penetracién del tumor a través de la pared intestinal y la presencia o
ausencia de toma o infiltracién ganglionar en el momento de la cirugia, pero el
prondstico de la enfermedad recurrente no parece estar basado solo en estos 2
indicadores.3"38:3°

Hay que recordar que entre 10 y 30 % de los pacientes con cancer colorrectal sin
metastasis, tratados inicialmente, sufren recurrencias y mueren como consecuencia de
la enfermedad, por lo que seria de gran valor predecir cuales pacientes sin evidencia
clinica o patoldgica de metastasis, o de ambas, tienen méas probabilidades de
recurrencias. Aunque no existe una pauta bien establecida de cdmo debe realizarse el
seguimiento, pueden plantearse una serie de pruebas diagndsticas en busca del
equilibrio entre rendimiento, costo para el sistema de salud y aceptaciéon por parte del
paciente. Se sabe que las recurrencias seran locales y hepaticas en 33 % de los casos,
respectivamente, intraabdominales en 14 % y generalizadas en 20 %. 3! 32 38 para
otros autores, en 19 a 45 % la recidiva se produce en el sitio quirdrgico; mientras que
en 25 a 44 % se descubre metastasis a distancia. 3 *°

Se acepta que en el cancer de colon recurrente locorregional es donde la cirugia tiene
mayor eficacia, especialmente si la reseccion del tumor primario dio resultados
inadecuados. Igualmente, cuando los pacientes con recurrencias pulmonares son
operados (casos seleccionados), es posible esperar una supervivencia efectiva a los 5
anos.

En cuanto a las recurrencias hepaticas, es necesario considerar que hasta 50 % de los
pacientes afectados por neoplasia de colon e intervenidos con intencién curativa,
pueden presentar cancer recurrente en el higado antes de 5 afios y que solo 10 a 20 %
de ellos podran ser operados. Estas resecciones hepaticas tienen un prondstico de 33 a
44 % de supervivencia a los 5 afios, con solo 22 % de pacientes libres de enfermedad
en ese periodo.*® En el caso de las metastasis hepaticas irresecables, la ablacién con
radiofrecuencia ha surgido como una técnica segura, con una mortalidad inferior a 1 %
y un eficiente control tumoral a largo plazo.*® Otros procedimientos ablativos locales,
como la embolizacién y la radioterapia intersticial, han sido utilizados con resultados
variables.** Asimismo, el valor de la quimioterapia paliativa en pacientes con
recurrencia hepética mediante el uso de 5-fluoruracilo como Unico agente
quimioterapico sistémico o combinado con floxuridina arterial hepatica o leucovorina
sistémicos, no informan diferencia significativa en la supervivencia mediana e incluso
se alude a la toxicidad de los tratamientos combinados.®

La radioterapia paliativa es empleada en pacientes seleccionados y esta restringida a
localizaciones como la locorregional y la metacrénica en segmentos relativamente fijos
del intestino; sin embargo, con el uso de un acelerador lineal se superan estos
inconvenientes y se hace mas efectiva.*?

Diversos autores coinciden en que para detectar precozmente la recurrencia tumoral,
la elevacién del antigeno carcinoembrionario (CEA) es el primer signo en alrededor de
60 % de los enfermos.*® Para estos investigadores, un ascenso significativo del CEA
constituye una indicacion para utilizar los métodos de diagnéstico necesarios. Ante la
subida persistente de los niveles de CEA sin que las pruebas diagndsticas hayan
localizado el tumor, recomiendan indicar una laparotomia exploradora, conocida por
algunos como second look, si bien el momento en que esta se realiza, deviene
fundamental para el éxito terapéutico, pues si se ejecuta muy tempranamente, con
pequefios aumentos de CEA, se corre el peligro de que no exista tumor y de que su
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incremento haya sido un resultado positivo falso. Por otra parte, si se demora la
intervencion en espera de mayores valores de CEA, seran escasas las probabilidades
de que la recidiva local o a distancia sea resecable.*?

El CEA no puede diagnosticar el sitio de recurrencia de la enfermedad, lo cual
constituye un inconveniente real, puesto que entre 15 y 25 % de los pacientes con
cancer local recurrente, necesitan reseccion curativa. Al parecer, estas dificultades
pueden ser vencidas mediante estudios de radioinmunodeteccion con CEA monoclonal,
que aparentan ser Utiles para localizar la recidiva; sin embargo, otras pruebas sugieren
que el este no es un estudio confiable para la deteccidon de cancer colorrectal, debido a
la gran cantidad de resultados positivos 0 negativos falsos que proporciona, lo cual
hace que algunos investigadores opinen que la prueba posoperatoria de CEA debe ser
restringida a pacientes que seran operados de metastasis pulmonares o hepaticas y,
por tanto, no aconsejan su uso sistematico para seguir la respuesta al tratamiento. La
utilidad de otros marcadores séricos del cancer de colon, como el CA 19.9y la
fosfohexosaisomerasa, es escasa. 342

Teniendo en cuenta la necesidad de estructurar un programa de seguimiento efectivo,
se han propuesto esquemas basados en factores prondsticos conocidos, en algunos de
los cuales se combinan variables clinicopatoldgicas y pardmetros bioldgicos. El
Servicio de Gastroenterologia de la Universidad de Navarra propone un modelo
fundamentado en la determinacién de 5 variables: antigeno carcinoembrionario
posoperatorio, estadificacién segun Dukes y Astler-Coller (Gltimamente la clasificaciéon
de TNM ig} considera mas abarcadora), grado histoldgico, invasion linfatica y ploidia
tumoral.

El cancer colorrectal, considerado el tumor maligno mas frecuente del tubo digestivo,
constituye en la actualidad un problema de gran magnitud, debido a su alta frecuencia
y mortalidad. Solo en los Estados Unidos de Norteamérica se diagnostican anualmente
alrededor de 130 000 a 165 000 casos nuevos, por lo cual deviene la segunda causa de
muerte por cancer en esa nacion y en Europa.® En el primero de estos paises, durante
el 2005, el Instituto Nacional del Cancer estimé un aproximado de 104 950 nuevas
personas con cancer de colon, que combinado con el de recto habia provocado la
muerte de 56 290 de ellas. *

Segun datos registrados en el Anuario Estadistico de Salud de la Direcciéon Nacional de
Registros Médicos del Ministerio de Salud Publica de la Republica de Cuba, en 1995 la
incidencia notificada en el pais para ambos sexos fue de 10,1 por cada 100 000
habitantes; pero ya en 1999 la tasa bruta era mayor: 14,5 por 100 000 habitantes. En
el 2001 y 2002, la incidencia en los hombres se mantuvo en 12,5 y en las mujeres la
tasa bruta paso6 de 16,9 a 18,8 por 100 000 habitantes; sin embargo, durante el 2004
se informd que 946 varones, predominantemente mayores de 60 afios, presentaban
cancer de colon, para una tasa de 21,3 por 100 000 habitantes. Lamentablemente, el
numero de defunciones por esa causa ha venido creciendo de forma sostenida en los
altimos afios, hasta alcanzar un valor 1,8 veces mayor que un decenio atras.

En 2009, el cancer de colon ocup6 en Cuba el quinto lugar en incidencia entre todos los
tumores malignos en ambos sexos; mientras que el de recto se situé en el
decimoprimero en las mujeres y en el catorceavo en los hombres y en el total de
fallecidos por cancer, tanto varones como féminas; a estos tumores correspondio el
tercer lugar. En 2011 fallecieron en el pais por esa causa 2 281 personas. Segun todas
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las estadisticas nacionales y extranjeras, esta enfermedad muestra una tendencia
general al incremento de su incidencia y de la mortalidad.>***¢

En el Anuario Estadistico de Salud de la provincia de Santiago de Cuba, el nimero de
fallecidos por cancer de colon en los ultimos 5 afios aumentd de forma sostenida,
desde 96 decesos en 2001 hasta 113 en 2005. En este territorio se alcanzé una
incidencia de alrededor de 5 por cada 100 000 habitantes en 2003; asimismo, el
ndmero de fallecidos de ambos sexos en 2005 fue de 118, de 102 en 2006 y de 141 en
2010, para una tasa de 27 por 100 000 habitantes.

De igual manera, en el informe anual del Departamento de Registros Médicos del
Hospital Provincial Docente Clinicoquirdrgico “Saturnino Lora Torres” de Santiago de
Cuba se especifica que en los periodos 2000-2005 y 2006-2012 fueron hospitalizados
en esta institucién 174 y 261 pacientes, respectivamente.

En dicho centro, se realiz6 un estudio observacional, descriptivo y longitudinal de 37
pacientes operados de cancer de colon con intencién curativa durante 2006-2012, que
presentaron recurrencia tumoral diagnosticada en consulta externa mediante un
esquema de seguimiento posoperatorio durante un quinquenio o mas. Entre sus
principales resultados predominaron los pacientes mayores de 65 afos, el sexo
femenino, el tumor primario en el colon ascendente con estadificacién posoperatoria
111 y 1l. Las recurrencia locorregional fue la mas frecuente y la presentaciéon mas
comun resulté ser el tumor palpable. EI método clinico, la ecografia y la radiografia de
colon por enema fueron determinantes para el diagndstico. El tratamiento
posoperatorio con 5-fluoruracilo y acido folinico guardé relacion con el intervalo libre
de enfermedad més prolongado.

En general, el tratamiento quirdrgico de la recurrencia con quimioterapia adyuvante
fue el mas efectivo y, en particular, en la localizacién locorregional, aunque en la
mayoria fue paliativo. El estudio finalizé con una mortalidad de 62,2 % y se concluyé
que el tratamiento exerético del cancer de colon asociado a la quimioterapia adyuvante
garantizé un intervalo libre de enfermedad mas prolongado; sin embargo, la cirugia de
la recurrencia tumoral se basé fundamentalmente en su esencia paliativa y si bien el
diagnéstico se correspondié con la deteccidon temprana durante el periodo de
seguimiento posoperatorio, esa reaparicion del proceso neoplasico fue la causa de
muerte preponderante en quienes se habia realizado la exéresis del tumor con
intencion curativa (Jean-Louis B. Diagndstico, tratamiento y evoluciéon del cancer de
colon recurrente [trabajo para optar por el titulo de Especialista de | Grado en Cirugia
General]. 2013. Hospital Provincial Docente Clinicoquirdrgico “Saturnino Lora Torres”,
Santiago de Cuba).

CONCLUSIONES

Luego de profundizar en los principales aspectos cognoscitivos relacionados con este
tema se concluye que solo contando con equipos de trabajo multidisciplinarios
altamente especializados, podra elevarse la calidad asistencial y, con esa premisa, el
indice de supervivencia de quienes presenten esta lamentable enfermedad.
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